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研究では炎症性サイトカイン、接着分子などが共通に利用するシグナル伝達分子 NF-κB Cnuclear facor kappa B) 
に焦点をあて、 NF-κB を阻害する事で神経因性痔痛の病態解明並びに臨床的治療を試みるo 近年、リウマチや IBD
(炎症性腸疾患)等の疾患の病態形成にシグナル伝達分子 NF-κB が関与している事が明らかになってきているo 慢
性痔痛動物モデルに於いても神経障害後、局所で NF-κB の活性化が報告されている。そこで NF-κB 活性化を効
果的に制御することができれば急性痛のみならず神経因性痔痛の治療薬のーっとなる可能性がある o 本研究では NF­
κB の結合部位に特異的な 2 本鎖 DNA を合成し、 HVJ-liposome 法を用いてデコイ型核酸として神経絞施部位に遺








イ群において活性化 NF-κB の解析を行う。スクランブルデコイ群では陽性コントロールと同様に NF-κB 活性化
が見られたが、デコイ群では NF-κB 活性化が抑制された。






プルデコイ群の 2 群で定量 PCR を用いて定量する。炎症性サイトカインの TNF-α 、 IL-1β 、 IL-6、 INF- r 、炎症
性メディエーター iN08、接着分子 ICAM-1、 VCAM-1 を測定した。スクランプルデコイ群ではサイトカイン、 iN
08、接着分子の発現は増加したがデコイ群ではこれらの分子の発現は抑制された。
3 )神経因性痔痛動物モデルの作製及び痔痛反応実験の遂行
















NF-κB が関与していること、また NF-κB 活性化を抑制することで痔痛を軽減させる事が可能であることを示して
いる。本研究は神経因性痔痛の発症を阻止する効果的な遺伝子治療法の開発の可能性を示唆しており、学位の授与に
値するものと考えられる o
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